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Purpose : Multifactorial in pathogenesis, bronchopulmonary dysplasia is difficult to
predict based on any single factor, especially early in life. We evaluated clinical and ven-
tilatory parameters in the first week of life, and their combinations were tested for early
prediction of BPD.
Methods : Eighty-one very low birth weight (VLBW) infants born at gestational ages
<32 weeks and mechanically ventilated for at least first 7 days were selected and classi-
fied into BPD (n=48, radiological findings and oxygen dependency at postconceptional age
of 36 weeks) and non-BPD (n=33) groups. Clinical and ventilatory parameters on days 1,
4 and 7 were analyzed. Chi-square and t-test were used to compare individual variables
between two groups. Multiple logistic regression analysis was done to identify risk
factors for BPD.
Results : The mean gestational age and birth weight were lower in BPD group. In
multivariate analysis, significant risk factors that predict BPD were gestational age<30
weeks (OR 0.112, 95% CI 0.016-0.767), maximum MAP ≥4.5 on day 7 (OR 3.982, 95%
CI 1.046-15.162) and maximum FiO2≥0.3 on day 7 (OR 7.626, 95% CI 1.570-37.054). The
combination of these factors for prediction of BPD had a 79% positive predictive value
with an 85% sensitivity.
Conclusion : A number of clinical and ventilatory parameters in combination (gesta-
tion, maximum MAP and FiO2 on day 7) can predict BPD in VLBW infants early in life
with a relatively high sensitivity and positive predictiveness. With early identification of
infants prone to BPD, the clinicians may resort to more active measures to minimize
lung injury and to prevent BPD. (J Korean Soc Neonatol 2005;12:150-157)
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서 론
기관지 폐이형성증(Bronchopulmonary dysplasia,
BPD)은 극소 저출생 체중아의 이환율과 사망률의 중
요한 원인으로 기계적 환기요법과 산소 치료를 받은
미숙아에서 발생하는 후천성 만성 폐질환으로 알려져
있으며, 이는 1967년 Northway 등1)에 의해 처음 기
술되었다. 폐표면 활성제의 도입과 기계적 환기요법의
발달로 미숙아의 생존율은 급격히 호전되었으나, BPD
의 발생은 오히려 증가하고 있는 실정이다. BPD의
병인에 관한 실험적 연구에서 양수2) 및 기관지폐 세
척액3, 4)에서 생후 초기의 호중구와 염증성 사이토카인
의 증가가 폐 발달의 장애를 유발하여 BPD가 초래됨
이 보고 되었다. 그러나 이러한 실험적 연구는 임상에
서 BPD의 예견과 고험군의 치료에 실제적으로 이용
할 수 없는 문제점이 있다.
BPD는 주로 기계적 환기요법과 산소 치료를 받은
미숙아에서 발생하기 때문에 압력 상해와 산소 독성
이 BPD 병인에 결정적인 요인으로 보고 되었으며5),
여러 연구에서 감염3, 6-8), 동맥관 개존증과 수액 과다
투여에 의한 폐부종9-12), 영양 부족13, 14) 등이 BPD 위
험 인자로 보고 되었다. 그러나, 출생 후 장기간 기계
적 환기요법을 받는 극소 저출생 체중아에서 BPD발
생의 조기 예측과 치료가 매우 중요함에도 불구하고,
이들에서 생후 초기의 호흡기 지표와 기타 인자의 조
합으로 BPD 발생을 예측하고자 한 연구는 적다15).
이에 저자들은 인공호흡기 치료를 받는 극소 저출생
체중아에서 BPD 위험 인자를 조사하고, 생후 첫 7일
내의 호흡기 지표 및 기타 인자로 BPD 위험도를 알
고자 본 연구를 시행하였다.
대상과 방법
2000년 3월부터 2005년 2월까지 연세의대 세브란
스병원 신생아 집중치료실에 입원한 재태 연령 32주
미만의 극소 저출생 체중아 중 생후 첫 7일간 기계적
환기요법을 받은 81명의 환아를 대상으로 하여, 이들
을 BPD군(48명)과 non-BPD군(대조군, 33명)으로 분
류하였다. 기관지 폐이형성증의 진단은 Jobe과 Ban-
calari16)에 의한 진단 기준인 적어도 생후 28일 동안
산소 치료를 요하고, Ogawa 등17)에 의한 분류법을
참조하여 교정 주수 36주에 흉부 방사선 소견에서 폐
간질 기종, 폐의 과팽창, 낭성 변화 및 섬유화 등의
BPD의 특징적 방사선 소견을 보인 경우로 하였다.
BPD로 진단된 환아는 Jobe과 Bancalari16)에 의한 분
류법에 따라 생후 28일 동안 산소 치료를 요하고 수
태후 연령 36주 혹은 퇴원 시점 중 빠른 시기에 산소
치료를 받고 있지 않는 경우를 경증, 흡입 산소 농도
가 30% 미만인 경우를 중등증, 흡입 산소 농도가 30
% 이상 혹은 기계적 환기요법을 필요로 하는 경우를
중증으로 분류하였다.
BPD 군과 non-BPD 군으로 나눈 81명의 대상 환
아의 산모 특징 비교에서 산모의 조기 양막 파수, 융
모양막염, 임신 중독증, 산전 스테로이드 사용, 호중구
수와 C-반응성 단백 양성은 두 군 간에 유의한 차이
가 없었다.
각 환아의 임상 특징과 생후 1일, 4일 및 7일 째의
인공 호흡기 지표 중 적어도 6시간 이상 지속된 최대
호흡기 지표, 즉 최대 흡기압(peak inspiratory pres-
sure, PIP), 최대 호기말 양압(positive end-expira-
tory pressure, PEEP), 최대 평균 기도내 압력(mean
airway pressure, MAP), 최대 흡입 산소 농도(FiO2)
와 최대 분당 호흡 수(respiratory rate, RR)를 조사
하였다. 자료의 통계 분석은 SPSS program (ver.
11.5)을 이용하였다. 통계 처리는 범주형 변수의 비교
에 대해서는 Chi-square test, 연속형 변수에 대해서
는 t-test를 이용하였고, 여기에서 나온 유의한 변수
들을 민감도와 특이도를 고려하여 판단 점수(cut off
value)를 정하여 독립 변수를 추출하였다. 이를 단변
수 및 다변수 로지스틱 회귀 분석기법을 이용하여
BPD 발생의 위험도 및 통계학적 의미가 있는 독립
변수를 점수화(1, 2)하고, 이를 통해 BPD를 예측하고
자 하였다. P-value가 0.05 미만인 경우를 통계 상
유의한 것으로 하였다.
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결 과
1. 대상 환아의 임상적 특징
재태 연령과 출생 체중은 BPD군에서 유의하게 적
었으며(P<0.001), 남녀비, 분만 방법과 재태 기간에
대한 체중이 10백분위수 미만인 부당 경량아(small
for gestational age, SGA)는 두 군 간에 유의한 차
이는 없었다. 1분과 5분 Apgar 점수는 BPD 군에서
유의하게 낮았으며(P<0.001), 출생 직 후 기도 삽관
과 폐표면 활성제 투여 및 폐표면 활성제 투여 횟수
는 BPD 군에서 더 많았다. 두 군 간에 동맥관 개존
증이 생후 7일 이내에 진단된 경우, grade III 이상의
뇌실내 출혈, 뇌실 주위 백질 연화증, 괴사성 장염, 감
염, 호중구 수와 C-반응성 단백 수치, 폐렴과 폐출혈,
무호흡 등은 차이가 없었다. 인공환기요법의 기간 및
산소 투여 일수, 입원 기간은 BPD군에서 현저하게
길었다(P<0.001)(Table 1).
2. 호흡기 지표의 비교
BPD 군과 non-BPD 군에서 생후 1일, 4일과 7일
의 적어도 6시간 이상 지속된 최대 호흡기 지표, 즉
PIP, PEEP, MAP, RR, FiO2를 비교하였다(Table 2).
생후 1일째 인공 호흡기 지표 중 최대 RR과 최대
FiO2가 BPD군에서 의미 있게 높았다(P<0.05). 생후
4일째 호흡기 지표 중에는 최대 RR과 최대 FiO2 및
최대 MAP가 BPD 군에서 유의하게 높았다. 생후 7
일째의 호흡기 지표 비교에서는 최대 PIP, 최대
MAP, 최대 RR 및 최대 FiO2가 BPD 군에서 유의하
게 높았다(P<0.05).
Table 1. Subject Characteristics








Intubation in the delivery room
HMD
No. of surfactant administration
first-surfactant administration (minutes)




Infection within 1st week
Pneumonia within 1st week
Pulmonary hemorrhage
WBC count (day 1) (/uL)













































































Abbreviations : BPD, bronchopulmonary dysplasia; SGA, small for gestational age; HMD, hyaline membrane
disease; PDA, patent ductus arteriosus; IVH, intraventricular hemorrhage; PVL, periventricular leukomalacia;
NEC, necrotizing enterocolitis; CRP, C-reactive protein; NS, not significant
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3. BPD 발생의 위험 요인
환아의 임상적 특징 중 생후 7일 이내 평가 가능하
면서 통계학적 유의성을 가진 인자는 7가지 였으며,
생후 1, 4, 7일의 인공 호흡기 지표 중 통계학적 유의
성을 가진 인자는 9가지였다. 전체 16가지 인자 중
단변수 로지스틱 회귀분석을 통해 재태 연령 30주 미
만, 출생 체중 1,000 g 미만, 3점 이하의 1분 Apgar
점수, 5점 이하의 5분 Apgar 점수, 2회 이상의 폐표
면 활성제 투여, 생후 4일째 최대 FiO2가 0.35이상,
생후 7일째 최대 MAP가 4.5이상인 경우와 최대
FiO2가 0.3이상인 경우가 BPD 발생에 유의한 위험
요인이었다(Table 3).
이들 8가지 위험 요인을 다변수 로지스틱 회귀분석
으로 분석하였을 때, 재태 연령 30주 미만(odds
ration [OR] 0.112, 95% confidence intervals [CI]
0.016-0.767, P=0.026), 생후 7일째 최대 MAP가 4.5이
상인 경우(OR 3.982, 95% CI 1.046-15.162, P=0.002)
와 생후 7일째 최대 FiO2가 0.3이상인 경우(OR 7.626,
95% CI 1.570-37.054, P=0.001)가 유의한 위험 요인으
로 나타났다. 출생 체중 1,000 g 이상 군을 1,000 g
미만군과 비교할 때 BPD 발생은 감소하는 경향으로,
경계적 의의가 있었다(OR 0.180, 95% CI 0.032-1.009,
P=0.051)(Table 4).
4. BPD 발생의 예측도
다변수 분석을 통한 BPD 발생에 유의한 3가지 위
험 요인, 즉 재태 연령 30주 미만, 생후 7일 째 최대
MAP와 최대 FiO2로 예측도를 알아본 결과 ROC 곡
선은 Fig. 1과 같이 나타났으며, 민감도는 85%, 특이
도는 67%, 양성 예측도는 79%, 음성 예측도는 76%
였다(BPD=0.375-2.446GA＋1.619MAP＋1.995FiO2,
P<0.001).
이 3가지 요인을 점수화하여 재태 연령 30주 미만
을 1점, 30주 이상을 2점, 생후 7일 째 최대 MAP가
4.5 미만을 1점, 4.5이상을 2점, 그리고 생후 7일 째 최
대 FiO2가 0.3 미만을 1점, 0.3 이상을 2점으로 하여
Table 2. Ventilator Parameters on Day 1, Day 4



































































Abbreviations : PIP, peak inspiratory pressure; PEEP,
positive end-expiratory pressure; MAP, mean airway
pressure; RR, respiratory rate; NS, not significant
Table 3. Risk Factors for BPD (Univariate Analysis)






Max. FiO2 (Day 4)≥0.35
Max. MAP (Day 7)≥4.5









































Abbreviation : OR, odds ratio; 95% CI, 95% confidence intervals
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판단 점수(cut off value)를 5점으로 하였을 때, BPD
예측에 대한 민감도는 92%, 특이도는 55%, 양성 예측
도는 76%, 음성 예측도는 82%였다(OR 13.200, 95%
Cl 3.852-45.239, P<0.001).
고 찰
신생아 집중 치료의 발달로 미숙아의 생존률이 증
가하였으나 극소 저출생 체중아에서 BPD의 발생은
감소하지 않고 있으며, 이런 환아들의 치료 성적을 향
상시키기 위해 BPD의 병태생리와 원인, 위험 요인,
예방법과 치료에 관한 많은 연구가 이루어졌다. BPD
이환률은 재태 연령과 반비례하며, 따라서 폐의 미성
숙이 BPD 병인에 매우 중요하다. 미성숙한 폐에 기
계적 환기, 산소 등에 의한 폐 손상으로 폐의 섬유화
와 비정상적인 발달이 일어난다. 항산화계는 임신 말
기에 발달하기 때문에 폐 손상은 산소 대사과정에서
생기는 자유기(free radical)의 발생에 의하며18), 반응
성 산소 대사물질은 효소 산화, DNA 합성 억제, 폐
표면 활성제의 합성 감소, 지질 과산화(lipid peroxi-
dation), 그리고 염증 세포에 대한 화학주성 인자
(chemotactic factor)로 작용한다19). 기계적 환기요법
과 관련된 폐 손상은 폐포의 불안정으로 인한 무기폐
와 국소적인 폐포 과팽창을 일으키는 압력 상해 및
용적 상해가 주 원인이며20), 폐표면 활성제의 조기 투
여는 균등한 폐포 확장을 유도하여 기계적 환기 요법
으로 인한 폐 손상을 감소시키는데 도움이 된다21). 기
타 감염, 폐렴, 동맥관 개존증 등이 BPD의 병태생리
에 관계됨이 보고되었으며22), 최근 Hernandez-
Ronquillo 등15)은 후기 패혈증(OR 7.29, 95% CI
1.61-35.8, P=0.002)과 2번 이상 반복되는 패혈증(OR
7.60, 95% CI 1.46-44.6, P=0.004)을 BPD의 위험 인
자로 보고하였다. 이러한 임상적 지표 외에 Srisuparp
등23)은 생후 6시간 이내에 폐표면 활성제 투여 후 첫
번째 동맥혈 가스 분석과 호흡기 지표를 통해 10
cmH2O·mmHg-1이상의 산소 지수(Oxygen index,
OI) (OR 2.4, 95% CI 1.0-5.6, P=0.05)와 300
mmHg 이상의 폐포-동맥 간 산소 경사도(A-a DO2)
(OR 2.7, 95% CI 1.3-5.8, P=0.01)가 BPD 발생의
위험 인자임을 보고하였고, OI가 1 cmH2O·mmHg-
1증가함에 따라 BPD 위험은 9% 증가하고 A-a DO2
가 50 mmHg 증가함에 따라 BPD 위험은 16% 증가
하여 조기 폐질환의 중증도가 향후 BPD 발생과 연관
되어 있음을 보고하였다. 그러나, 기계적 환기요법을
받는 환아에서 생후 6시간이내의 호흡기 지표만으로
Table 4. Risk Factors for BPD (Multivariate Analysis)






Max. FiO2 (Day 4)≥0.35
Max. MAP (Day 7)≥4.5









































Fig. 1. Receiver Operating Characteristic (ROC)
curve of predictability for BPD with gestational age,
maximum MAP and FiO2 at day 7.
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BPD를 예견하기에는 어려움이 있으며, BPD는 여러
인자가 복합적으로 관련하여 발생하는 질환이므로 임
상적 지표가 포함되는 것이 바람직하다.
본 연구는 BPD의 고위험군으로 알려진 재태 연령
32주 미만으로 기계적 환기를 요하는 극소 저출생 체
중아에서 생후 첫 1주 이내의 인자에서 BPD 위험도
를 알아보았다. BPD의 위험 인자로 임상적 지표로는
재태 연령, 출생 체중, Apgar 점수, 출생 직후 기관
삽관 유무, 신생아 호흡 곤란 증후군과 폐표면 활성제
투여 횟수 등이 두 군 간에 유의한 차이를 보였으며,
기존의 많은 보고에서 위험요인으로 알려진 동맥관
개존증과 감염은 본 연구에서는 두 군 간에 유의한
차이가 없었다.
이 등24)은 34주 미만 미숙아에서 여러 가지 임상
변수, 출생 후 처음 시행한 동맥혈가스검사 결과와 출
생 후 12시간 이내의 호흡기 변수를 조사하여 유의성
이 있는 항목인 총 인공 환기 일수, 5분 Apgar 점수,
출생 후 처음 시행한 동맥혈가스검사 상 PaCO2, 동맥
관 개존증의 유무로 임상 예측모델(clinical predictive
scoring system, CPSS)을 구축하였고, CPSS의 판단
점수(cut off value)를 3점(최소 0점, 최대 10점)으로
설정하였을 때에 BPD는 79%에서 예측 가능했다. 본
연구에서 다변수 회귀분석 결과 생후 24시간 이내의
인공 호흡기 지표보다는 생후 7일의 인공 호흡기 지
표가 BPD 위험도 증가에 유의하였고, 임상적 지표
중 재태 연령에 의해 BPD 위험도가 유의하게 증가되
었다.
기계적 환기는 미숙아에서 급성 폐 손상을 야기할
수 있으며25). 기계적 손상은 기도, 폐포와 폐 간질로
체액, 단백과 혈액이 빠져나와 폐 역학을 방해하고 폐
표면 활성제 작용을 억제하며 염증을 촉진시킨다19).
이러한 인공 환기와 관련된 폐손상은 BPD의 고위험
요인이 되며 장기간 기계적 환기 요법을 요하는 환아
에서 호흡기 지표를 이용하여 BPD 발생을 예견하는
것은 그 치료에 도움이 된다. 본 연구의 결과를 통해
서 생후 24시간 이내의 호흡기 지표보다는 생후 7일
의 호흡기 지표가 BPD를 예견하는데 더 많은 관련이
있음을 알 수 있었고, 생후 7일째의 최대 MAP가 4.5
이상인 경우 BPD 위험도가 4배 증가하였고 생후 7일
째의 최대 FiO2가 0.3 이상인 경우 BPD 위험도가 8
배 증가하는 것으로 나타났다. 따라서, 장기간 기계적
환기요법을 요하는 극소 저출생 체중아가 생후 7일째
최대 호흡기 지표로 BPD의 고위험군으로 분류된다면
이들에서 가능한 기계적 환기에 의한 폐포 허탈과 폐
의 과팽창을 방지하기 위한 조심스런 환기 방법을 채
택하여야하며, 이러한 방법으로 고식적인 호흡기
(conventional mechanical ventilator, CMV) 보다는
CPAP26) 또는 NCPAP (nasal CPAP)27), 고빈도 환기
요법(high frequency ventilation, HFV)28)을 사용함
으로써 폐손상을 방지할 수 있음이 보고되었다.
Hussain 등29)은 BPD로 사망한 환아의 폐 병리 소
견에 근거하여 새로운 BPD 개념을 설명하였다. 폐표
면 활성제 치료가 시도되기 이전에는 기도 손상, 염
증, 그리고 폐실질의 섬유화가 BPD의 주된 소견이었
으나, 극소 저출생 체중아의 생존률이 증가함에 따라
새로운 BPD의 병리학적 특징은 폐의 염증과 섬유화
보다는 균등한 폐포 확장과 포상화(alveolarization)의
감소, 즉 폐 발달의 정체가 주된 소견임이 보고 되었
다30). Coalson 등31)은 원숭이 실험에서 적절한 농도의
산소 치료와 압력 상해를 방지하기 위한 기계적 환기
요법을 시행했음에도 불구하고 사람에서의 BPD와 같
은 병리 소견을 보임을 보고하였다. 따라서, 극소 저
출생 체중아는 압력 상해, 용적 상해, 산소 및 항산화
제 등에 의한 폐 손상보다는 미숙함 자체가 BPD의
가장 큰 원인으로, 이들에서 BPD를 조기에 예견하여
가능한 미숙한 폐의 병리학적 소견이 더 이상 변화하
는 것을 방지하는 것은 매우 중요하다.
본 연구의 결과에서 BPD의 위험 요인은 폐의 미
숙함을 반영하는 재태 연령과 이런 환아에서 폐손상
을 악화시킬 수 있는 호흡기 지표, 즉 생후 7일 째의
최대 MAP와 FiO2의 조합으로 조기에 BPD를 80%
정도 예측 가능하였다. 향후 본 연구 결과를 이용하여
BPD 고험군 환아를 선별함으로써 폐 손상의 진행을
방지하기 위해 폐부종 발생을 감소시키기 위한 수액
치료 및 이뇨제의 사용, 정상적인 폐 발달을 위한 영
양 공곱, 폐 상피세포의 재생과 면역에 관계하는
Vitamin A의 투여, 그리고 호흡기 관련 폐 손상을
감소시키기 위한 환기 요법의 사용 등의 보존적 치료
를 보다 적극적으로 시행하는 데 본 연구의 결과가
유용하게 이용되어 질 수 있을 것으로 사료된다.
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요 약
목 적:생후 첫 7일 이내의 호흡기 지표 및 기타
인자의 조합으로 BPD 위험도를 조기 예측하고자 본
연구를 시행하였다.
방 법: 2000년 3월부터 2005년 2월까지 연세의대
신생아 집중치료실에 입원하여 출생 후 첫 7일 이상
기계적 환기요법으로 치료 받은 재태연령 32주 미만
인 극소저출생체중아 81명을 대상으로 하였다. BPD
는 생후 28일에 산소 의존도가 있으며 특징적 방사선
학적소견을 보인 경우로 정의하였다. BPD군(48명)과
non-BPD군(33명)으로 분류하여 신생아기 병력과 생
후 1일, 4일, 7일째의 인공호흡기 지표(MAP, PIP,
PEEP, RR, FiO2)를 후향적으로 조사하였으며, 통계
분석은 Chi-square, t-test, 다변수 로지스틱 회귀 분
석법으로 하였다.
결 과: BPD군이 non-BPD군보다 재태연령과 출
생체중이 유의하게 적었다. 단변량 분석에서 BPD 발
생의 유의한 위험 인자는 재태연령 30주 미만, 출생
체중 1,000 g 미만, 1분 Apgar 점수≤3, 5분 Apgar
점수≤5, 폐계면 활성제 투여≥2회, 생후 4일의 최대
FiO2≥0.35, 생후 7일의 최대 MAP≥4.5와 최대 FiO2
≥0.3이었다. 다변량 분석에서 BPD 예측에 유의한 위
험요인의 조합은 재태연령 30주 미만(OR 0.112, 95%
CI 0.016-0.767), 생후 7일째 최대 MAP≥4.5 (OR
3.982, 95% CI 1.046-15.162)와 최대 FiO2≥0.3 (OR
7.626, 95% CI 1.570-37.054)으로서 민감도는 85%,
특이도는 67%, 양성 예측도는 79%, 음성 예측도는
76% 이었다. 다변량 분석에서 유의한 3가지 위험요인
에 각각 점수(1, 2)를 부여하여 판단 점수를 5점으로
하였을 때 BPD 예측도는 민감도 92%, 특이도 55%,
양성 예측도 76%, 음성 예측도 82%였다.
결 론:본 연구의 결과를 이용하여 BPD를 조기에
예측함으로써 BPD의 예방 등에 적극적인 보존적 치
료를 해 볼 수 있다고 사료된다.
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